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У огляді літератури розглянуті патогенетичні механізми
психоендокринних порушень при автоімунному тиреоїдиті
і взаємозв’язок цитокінів з психологічними особливостями
в контексті тісної інтеграції нервової, ендокринної та імун-
ної систем як складових частин загальної системи адаптації
організму.
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За останні десятиріччя принципово по;новому усвідомле;на гомеостатична функція єдиного психо;імуно;ендок;
ринного комплексу організму. По мірі накопичення фактич;
ного матеріалу було встановлено, що у відповідь на стресові
чинники в організмі відбувається паралельна активація не;
рвової, імунної та ендокринної систем. Ефект зміни в них ви;
являється у розвитку не тільки імунних, автоімунних та
інших соматичних захворювань, але і в порушенні психо;
логічної сфери діяльності людини [10, 5]. Все це обумовлює
доцільність пошуку нових підходів і методів патогенетичної
терапії захворювань автоімунної природи [9]. Увага
дослідників останнім часом була зосереджена на з’ясуванні
особливостей і закономірностей взаємодії трьох підтримую;
чих гомеостаз систем при стресі, ініційованому впливом
імунного фактора [2]. Однак гіпотеза участі автоімунних ме;
ханізмів у формуванні психологічних розладів є на сьогодні
найменш розробленою.
У клінічному плані найбільшу цінність представляють
різні форми автоімунної патології, в тому числі хронічний
автоімунний тиреоїдит (АІТ) [3, 19, 20]. Роль автоантитіл
при даному захворюванні вважається безперечною, а
найбільше значення відводиться антитілам до тиреоперок;
сидази. В патогенезі АІТ також суттєве значення відводить;
ся цитокінам, які викликають деструкцію тканин безпосе;
редньо або через активацію автореактивних і запальних
клітин. Прийнято вважати, що саме з продукцією цитокінів
пов’язана та роль, яку відіграють тиреоїдспецифічні хелпер;
но;індукторні лімфоцити (CD4+) в подальшому розвитку
АІТ [4]. Таким чином, дані дослідницького матеріалу дозво;
ляють розглядати АІТ як типове антигеноспеціфічне ав;
тоімунне захворювання, в патогенезі якого приймають
участь як клітинні, так і гуморальні ланки імунної відповіді.
Прийнято вважати, що АІТ є багатофакторним захворюван;
ням, до передбачуваних базисних факторів розвитку якого
належать генетичні, ендогенні, середовищні фактори впли;
ву, порушення регуляції імунної системи, а також первинні і
вторинні патогенетичні механізми, які різноманітні, неспе;
цифічні і варіабельні [26]. Уточнення їх характеру є однією з
основних проблем сучасної тиреоїдологіі.
Генетичним маркером АІТ є певні антигени комплексу
гістосумісності, які носять назву системи лейкоцитарних ан;
тигенів Human Leukocyte Antigen (HLA), визначають особ;
ливість імунного реагування на різні зовнішні і внутрішні
фактори впливу на організм та розвиваються вже після по;
чатку імунної атаки [26]. Останній факт є доказом наявності
генетичного фону. Захворювання розвивається на тлі гене;
тично детермінованого дефекту імунної відповіді, що при;
зводить до Т;лімфоцитарної агресії проти власних тирео;
цитів та закінчується їх руйнуванням. На сьогодні класични;
ми генами, асоційованими з АІТ, прийнято вважати HLA I і
II класів [4].
За останні роки відзначається прогресуюче зростання за;
хворюваності АІТ. Деякі автори пояснюють це результатом
екологічного та соціального стресу [26]. Внутрішніми факто;
рами, які призводять до розвитку АІТ, є порушення імунно;
го та ендокринного гомеостазу у жінок при вагітності та по;
логах [19].
Цитокіни лежать в основі автоімунної відповіді і можуть
мати ряд прямих і непрямих ефектів (малюнок). Інтерлейкін
2 (ІL;2) може активувати вироблення інтерферону лімфоци;
тами і активувати NK клітини. TEC може виробляти кілька
цитокінів, у тому числі ІL 1, які можуть активувати Т;кліти;
ни , IL;6, який стимулює Т; і В;клітини і IL;8, хемокін , який
привертає запальні клітини. Дендритні клітини є важливи;
ми джерелами IL;1 і IL;6 в щитоподібній залозі (ЩЗ) і мо;
жуть інгібувати ріст клітин фолікулів ЩЗ [27]. Крім того,
IL;1 викликає дисоціацію сполучних комплексів між кліти;
нами ЩЗ, яка може виявити приховані автоантигени. Ци;
токіни також, здається, відіграють важливу роль у патогенезі
офтальмопатії через їх стимулюючий вплив на орбітальні
фібробласти. Екзогенні цитокіни, введені терапевтично, мо;
жуть також викликати автоімунне захворювання ЩЗ,
ймовірно, в схильних осіб. Найкраще описана така реакція
для ;інтерферону. Деструктивний тиреоїдит для більшості
дисфункцій ЩЗ після лікування за допомогою цього ци;
токіну має найвищий ризик в білих жінок, в той час як
паління є захисним [27].
Науковий інтерес представляє аналіз психологічних по;
рушень у хворих з автоімунними процесами на ранніх
стадіях захворювання в умовах зміненого імунного гомео;
стазу. У ряді наукових праць вказувалося на роль імунних
факторів у розвитку афективних розладів [10]. В осіб з
підвищеним ризиком імунної недостатності були виявлені
неврастенія, неврозоподібні стани, затяжні астенічні стани в
рамках психоадаптаційного синдрому [1,15]. У сучасному
суспільстві захворювання автоімунної природи зустрічають;
ся з великою частотою і належать до «хвороб цивілізації»,
представляючи актуальну медично;соціальну проблему [10].
Існує уявлення, що механізм формування психологічних
розладів при імунних захворюваннях пов’язаний з безпосе;
реднім впливом Т;лімфоцитів, які регулюють секрецію ци;
токінів. Останні впливають на виділення і обмін норадре;
наліну і серотоніну у головному мозку, особливо в гіпотала;
мусі і гіпокампі. Цитокіни мають як стимулюючий, так і
гальмівний вплив на дофамінергічні, серотонінергічні, аце;
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тилхолінергічні та нейротрансмітерні системи. Ці дії ци;
токінів призводять до нейробіологічних і психологічних
ефектів шляхом змін функцій лімбічної системи, обумовлю;
ючи модулювання емоційного стану і активацію когнітивних
функцій [2]. 
Важливість клінічних досліджень особливостей психо;
логічних розладів, які формуються при АІТ, обумовлені їх
широкою розповсюдженістю, поліморфізмом клінічної кар;
тини психологічних змін, важкістю виявлення цих пору;
шень, особливо на початкових етапах захворювання, які
формуються у фазі еутиреозу [6, 7]. У зазначеному аспекті
науковому розгляду піддавалися лише випадки субклінічно;
го і маніфестного гіпотиреозу. Це пояснюється відносно до;
броякісним перебігом АІТ протягом багатьох років, без
погіршення здоров’я, а також неспецифічністю ранніх ознак
хвороби. Серед дослідників переважає думка, що психо;
логічні розлади, пов’язані з АІТ, формуються внаслідок гіпо;
тиреозу, а також супутніх захворювань, які відносяться до
різних систем внутрішніх органів [18, 24]. Субклінічний
гіпотиреоз розглядається авторами як початковий етап пато;
логічних змін у психологічній сфері при даному захворю;
ванні [6, 16]. У зв’язку з цим слід констатувати, що на сьо;
годні стадія еутиреозу АІТ, незважаючи на глибокий аналіз
імунного та гормонального статусу при цій патології, зали;
шається без належної уваги, обмежуючись лише поодиноки;
ми роботами в даній галузі [16]. Так, на підставі аналізу ре;
зультатів проведеного нейропсихологічного дослідження
хворих АІТ на стадії еутиреозу авторами [17, 22] було зроб;
лено висновок, що на цьому етапі захворювання типовими є
емоційна слабкість, підвищена дратівливість, виснаженість
при навантаженнях, сонливість, млявість, а також руховий
неспокій з проявом тривоги.
В останні роки запропонована єдина концепція, яка
пояснює розвиток автоімунних захворювань наявністю
особистісної схильності до певних реакцій на внутрішні і
зовнішні подразники та негативні емоції у вигляді алекси;
тимії. Остання являє собою сукупність ознак психо;
логічного стану, сприяючих появі психосоматичних за;
хворювань [20, 23, 11]. Встановлено, що недиференційо;
вані і невиражені негативні емоції діють на стан соматич;
ного здоров’я більш несприятливо, ніж добре дифе;
ренційовані емоційні реакції, що і полягло в основу алек;
ситимії [21, 25]. Аналіз особистісних особливостей
пацієнтів з АІТ в стресових ситуаціях показав, що для цієї
категорії хворих властиві різні поведінкові стратегії, що
носять адаптивний характер. У хворих з АІТ в осо;
бистісній структурі переважають алекситимічні риси, що
знижує поріг реагування на хронічний стрес при імунних
захворюваннях. Комплексне обстеження пацієнтів з АІТ в
еутиреоїдному стані виявило невротизацію, занепо;
коєння, недостатню концентрацію уваги, емоційну
нестійкість, відзначалися підвищена розумова стомлю;
ваність, непереносимість гамору, дратівливість, наростан;
ня агресивності і формування депресивного стану. 
Психологічний аналіз даних за чотирма психологічними
параметрами (депресія, агресія, астенія та особистісна три;
вожність) показав, що при еутиреозі найбільш типовими
психологічними характеристиками були агресія і відчуття
особистісної тривожності [10]. Узагальнюючи дані наукових
публікацій, які стосуються характеру психологічних роз;
ладів при захворюваннях імунної природи, включаючи
хронічний автоімунний тиреоїдит, на ранньому доклінічно;
му етапі, слід зазначити, що вже в продромальному періоді
виявляються психологічні порушення, специфічні для дано;
го виду автоімунної патології. Однак багато аспектів цієї
проблеми залишаються мало вивченими. 
Сучасний рівень знань, який розглядає організм як тісну
інтеграцію центральної нервової, імунної та ендокринної си;
стем, дозволив змінити і доповнити уявлення про психо;
логічну складову при ендокринопатіях, враховуючи роль
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нейроімунних механізмів. При широкому розгляді даної
проблеми деякі дослідники вважають доцільним розглядати
взаємодію імунної та нервової системи як функціональний
бар’єр, який коригує і пристосовує організм до змін навко;
лишнього середовища [10, 9]. Основними проявами пору;
шення цього бар’єру вважають невротичні і соматоформні
розлади, які протікають з вираженими тривожними симпто;
мами, мають широке поширення та є проявом психологічної
дезадаптації, опосередковано пов’язаної зі зміною імунних
показників [2]. Ці положення були підтверджені і доповнені
виявленими закономірностями, які свідчать про наявність
стійких зв’язків між особливостями клінічного стану і пси;
хологічними розладами, рівнем тривожного стану і показни;
ками імунного статусу [10]. У цілому дослідниками виз;
нається тісний взаємозв’язок між психологічним станом і
станом імунітету, опосередкований через гіпоталамо;
гіпофізарно;надниркову, симпатичну і нейровегетативну си;
стеми регуляції [8].
Механізм взаємозв’язку між імунною і нервовою систе;
мами знайшов своє пояснення, коли було доведено, що
клітини імунної системи, беручи участь в регуляції гомео;
стазу за допомогою специфічних імунних механізмів,
здатні експресувати рецептори до багатьох сигнальних мо;
лекул, а також синтезувати еволюційно стародавні пепти;
ди. Заслуговують уваги нейропептиди, тахікініни,
інсулінові гормони, проопіомеланокортин, дериватом яко;
го є АКТГ, гормон росту, пролактин, рецептори яких
відносяться до великого сімейства гемопоетинових, рецеп;
торів до інтерлейкіну, еритропоетину, гранулоцитарно;ма;
крофагального колонієутворюючого фактора [13]. У про;
цесі проліферації і диференціювання імунокомпетентні
клітини кооперуються практично з усіма клітинними еле;
ментами різних органів і тканин. Доведено, що цитокіни –
медіатори міжсистемної взаємодії здійснюють свої ефекти
на досить віддаленій відстані від їхнього джерела. Рецеп;
тори до цитокінів на клітинах лімфоїдного ряду
відповідальні за комунікацію ЦНС та імунної системи. У
серії публікацій була продемонстрована здатність проник;
нення цитокінів в мозок у поєднанні з секрецією ана;
логічних речовин в самій ЦНС і відповідним впливом на
фенотипічні і функціональні параметри мозкових струк;
тур (гіпоталамуса, таламуса, гіпокампа, гіпофіза, хвостато;
го тіла), створюючи єдиний, нерозривний ланцюг
функціонування на цьому рівні [23]. Джерелами цитокінів
в ЦНС є лімфоцити, гліальні клітини, ендотеліальні кліти;
ни і нейрони. 
Встановлено, що клітини астроцитарної глії мають вла;
стивості секретувати інтерферон, виділення якого підви;
щує експресію IL;2 в структурах мозку. Нейротрансмітери
можуть активувати каскад цитокінів в ЦНС, наприклад,
норадреналін визиває вивільнення IL;6 з клітин астроглії.
Підтверджена участь у нейроімуномодуляції стовбура моз;
ку, кори великих півкуль, перегородки, базальних ядер і
лімбічної системи, доведений взаємозв’язок між когнітив;
ними функціями і клітинами імунної системи [17].
Відповідно до сучасних уявлень, такі медіатори імунітету,
як IL;1, IL;2, інтерферон, фактор некрозу пухлини (ТNF),
будучи важливою ланкою в системі інтеграції нервової,
імунної та ендокринної систем, мають психотропну дію.
Порушення їх співвідношення та синтезу можуть впливати
на емоційний стан і поведінкову активність [10, 9]. Гіперсе;
креція IL;6 є одним з провідних механізмів у розвитку деп;
ресії. IL;6 самостійно не впливає на емоційний стан і по;
ведінку, але сумісна дія з IL;1, IL;2 та ТNF сприяє розвит;
ку психологічних порушень. На медіаторному рівні IL;6
потенціює виділення гамма;аміномасляної кислоти
медіобазальними ядрами гіпоталамуса і задньою долею
гіпофіза. Особливу роль у розвитку психологічних роз;
ладів відводять IL;2. Його максимальна концентрація спо;
стерігається в гіпокампі, а екзогенне введення IL;2 викли;
кає психотичні розлади [17]. Гіперсекреція IL;2 є одним з
чинників, які приймають участь у патофізіологічних проце;
сах при шизофренії та пов’язана з порушенням пам’яті і
пізнавання та зниженням здатності отримувати задоволен;
ня, а депресивні порушення – з підвищеною концентрацією
IL;6 в плазмі крові [13].
Поведінкові зміни, які виникають при введенні ци;
токінів, є не прямою їх дією, а виникають внаслідок пору;
шень мотивації, які обумовлені впливом цитокінів на цент;
ральні медіаторні механізми. У зв’язку з цим психопато;
логічні порушення розглядають не як наслідок впливу окре;
мого цитокіну на імунні або нейромедіаторні процеси, а як
результат каскаду змін у системі цитокінів [14].
Аналіз літературних даних відображає зростаючий інте;
рес до проблем психонейроімунології, накопичення відомо;
стей про участь імунних механізмів в адекватному перебігу
генералізованого адаптаційного синдрому в нормі та при
формуванні іншого стану гомеостазу в умовах автоімунної
патології [12,14]. 
Протягом останнього десятиріччя відзначається зростан;
ня потоку імунологічних досліджень при депресіях, які дово;
дять значення процесів активації і дисфункції імунних
клітин у їх розвитку. В найменшій мірі дослідженими зали;
шаються імунологічні аспекти патогенезу психопато;
логічних порушень. Необхідно констатувати недостатнє оп;
рацювання теми впливу імунних факторів у патогенезі пси;
хологічних розладів при тиреоїдній патології.
Таким чином, вся сукупність представлених літератур;
них даних свідчить про значний прогрес у розумінні основ
нейробіології та імунології, а також про тісну інтеграцію не;
рвової, ендокринної та імунної систем як складових частин
загальної системи адаптації, що дозволило підійти до розгля;
ду патогенетичних механізмів психоендокринних розладів
при автоімунних процесах і до розробки комплексного ліку;
вання з урахуванням виявлених порушень, чим і займається
наша кафедра протягом багатьох років.
Современные патогенетические концепции 
возникновения психоэндокринных нарушений
при аутоиммунном тиреоидите
З.М. Дубоссарская, Ю.А. Дубоссарская,
В.В. Радченко
В обзоре литературы рассмотрены патогенетические механизмы
психоэндокринных нарушений при аутоиммунном тиреоидите и
взаимосвязь цитокинов с психологическими особенностями в кон;
тексте тесной интеграции нервной, эндокринной и иммунной сис;
тем как составных частей общей системы адаптации организма.
Ключевые слова: аутоиммунный тиреоидит, система адапта
ции, цитокины, психология.
Modern pathogenetic concepts 
of psychoendocrine disorders 
with autoimmune thyroiditis
Z.M. Dubossarskaya, Y.А. Dubossarskaya,
V.V. Radchenko
In this literature review pathogenetic mechanisms  psychoendocrine
disorders with autoimmune thyroiditis and the relationship with psy;
chological features of cytokines in the context of integration of the
nervous, endocrine and immune systems as part of the general adapta;
tion of the organism.
Key words: autoimmune thyroiditis, adaptation system, cytokines, psy
chology.
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